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目的：观察血管紧张素Ⅱ诱导的盐敏感性大鼠，肾脏 CLC-K2、NKCC2 和 NCC
表达量的改变，及高盐、低盐饮食对其表达量的影响。 
方法：以皮下输注 425ng.kg-1.min-1 AngⅡ的 SD 大鼠为实验组，正常 SD
大鼠作为对照组。2 周后将实验组与对照组均分为高盐与低盐摄入组，分别饲以
含 4%Nacl 的高盐及 0.01%Nacl 的低盐饲料，观察 5 周，期间监测一般项目、肾
脏钠、氯代谢及肾功能相关指标，分别于饲喂高低盐饲料 2 周、5 周后处死大鼠，
以免疫组化的方法观察肾脏 CLC-K2、NKCC2 和 NCC 表达，以荧光定量 PCR 及
westernblot 实验方法分别测定上述通道转运体蛋白及通道在 mRNA 及蛋白质水
平的的表达。 
    结果：输注 AngⅡ2 周的实验组大鼠较对照组血压明显升高，(146.4±
1.9)VS(109.9±4.0)mmHg ( P<0.05), CLC-K2、NKCC2 和 NCC 的表达无论在 mRNA
还是蛋白水平实验组均较对照组升高，CLC-K2mRNA 水平：3.0 倍(P<0.05)，蛋白
水平：3.0 倍(P<0.05)；NKCC2mRNA 水平：3.2 倍（P<0.05），蛋白水平：1.6 倍





组肾脏的 CLC-K2、NKCC2 和 NCC 的表达无论在 mRNA 水平还是蛋白质水平均有显
著增高，CLC-K2mRNA 水平：4.2 倍( P<0.05)，蛋白水平：1.5 倍( P<0.05)；NKCC2 
mRNA 水平：2.4 倍（P<0.05），蛋白水平：3.2 倍(P<0.05)；NCC 的 mRNA 水平：
3.0 倍（P<0.05），蛋白水平：3.1 倍(P<0.05)。而对照组高盐饲料亚组与低盐饲
料亚组肾脏 CLC-K2 的表达无论在 mRNA 水平还是蛋白质水平均有显著降低
CLC-K2mRNA 水平：0.6 倍(P<0.05)，蛋白水平：0.3 倍(P<0.05)，对照组高盐饲
















NCC 的 mRNA 水平：0.8 倍（P﹥0.05），蛋白水平：1.0 倍(P﹥0.05)。 
结论：皮下输注 AngⅡ2 周后的获得性盐敏感高血压大鼠，其在高盐的条件
下血压升高，肾脏 CLC-K2、NKCC2 和 NCC 的表达无论在 mRNA 还是蛋白水平均明
显增高，此与钠氯重吸收增加，钠水潴留有关。 







































  Abstract 
Objective: observe the altered expression of renal CLC-K2、NKCC2、NCC 
 In Ang Ⅱ induced hypertensive rats and the effect of salt 
Methods: Sprague Dawleys rats of twelve weeks old were treated subcutaneously 
with either Ang Ⅱ （425ng·kg-1·min-1 ）or vehicle control for 14 days. In the 
beginning of the experiment, all the rats were treated with feedstuff contains 
0.6%Nacl. Two weeks later, both groups were divided into two groups for five weeks, 
one group was treated with feedstuff contains high salt (4%Nacl), the other group was 
treated with feedstuff contains low salt (0.01%Nacl). Detected the metabolism of 
sodium and chloride ions；  the circulation material in blood, and some other 
biochemicals that indicate renal function. The mRNA expression of CLC-K2; NKCC2 
and NCC in kidneys was determined by real time polymerase chain reaction（PCR）. 
Western blotting analysis was used to measure NKCC2 and NCC protein expression. 
Results: the blood pressure of the experimental rats was higher than that of the 
control rats, (146.4± 1.9)vs.(109.9± 4.0)mmHg(P<0.05).The experimental rats′ 
CLC-K2、NKCC2 and NCC mRNA and protein expression in the kidney was more 
than that of control rats, the mRNA expression of CLC-K2: 3.0 folds(P<0.05), the 
protein expression 3.0 folds(P<0.05); the mRNA expression of NKCC2: 3.2 
folds(P<0.05), the protein expression 1.6 folds(P<0.05); the mRNA expression of 
NCC: 6.4 folds(P<0.05), the protein expression 2.0 folds(P<0.05). Treated with 
feedstuff contains high salt or low salt for five weeks, the pressure of the group which 
AngⅡ-infused rats with high salt was higher than that of low salt, and stay the high 
level, (170.2±4.679mmHg). The pressure of the group which Ang Ⅱ-infused rats 
with low salt gradually dropped into normal, (132.3±4.587mmHg). The blood 
pressure of control with high salt and low salt was remaining unchanged, (133.7±
2.741)VS(132.8±2.558)mmHg(P﹥0.05). The Ang Ⅱ infusion with high salt rats′ 
CLC-K2、NKCC2 and NCC mRNA and protein expression in the kidney was more 















4.2 folds(P<0.05), the protein expression 1.5 folds( P<0.05); the mRNA expression 
of NKCC2: 2.4 folds(P<0.05), the protein expression 3.2 folds( P<0.05); the 
mRNA expression of NCC: 3.0 folds(P<0.05), the protein expression 3.1 
folds( P<0.05). The control with high salt rats′ CLC-K2、NKCC2 and NCC mRNA 
and protein expression in the kidney was lower than that of the control with low salt 
rats′, the mRNA expression of CLC-K2: 0.6 fold(P<0.05), the protein expression 0.3 
fold( P<0.05). The control with high salt rats′ CLC-K2、NKCC2 and NCC mRNA 
and protein expression in the kidney was no change than that of the control with low 
salt rats′, the mRNA expression of NKCC2: 1.1 folds(P﹥0.05), the protein expression 
1.0 fold (P﹥0.05); the mRNA expression of NCC: 0.8 fold (P﹥0.05), the protein 
expression 1.0 fold (P﹥0.05). 
Conclusion: Chronic AngⅡ infusion can induce salt-sensitive rats, then with 
high salt diet can led to hypertension, upregulate of renal NKCC2; CLC-K2 and NCC 
mRNA expression and protein. These effects contribute to enhance renal Na+ and Cl- 
reabsorption, led to increase the body fluid volume. 
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面的 NKCC2 和 NCC 转入肾小管上皮细胞的 Cl-经由 CLC-K2 转运出细胞而重吸收，
CLC-K2 通过对细胞内 Cl-浓度的调节而影响 NKCC2、NCC 并最终对 Na+、Cl-的重
吸收产生重要影响。有研究表明，盐敏感性大鼠肾脏髓袢升支粗段 Cl-的重吸收
增强，且输注亚升剂量的 AngⅡ所致的高血压大鼠，其肾脏 NKCC2、CLC-K2 的基






























Model631 鼠尾血压仪(美国 IITC life science 公司, 31 型)，大鼠代谢笼，
2002 型皮下微渗透泵购自美国 Alzet 公司。型号为 5415R 台式低温高速离心机
购自 Eppendorf 公司，型号 BCD-301W 型﹣20℃低温冰箱购自青岛海尔公司，型




AngⅡ购自 Sigma 公司，乙醚，超纯水。 
2.1.1.5 主要试剂配制 
将 ANGⅡ保存于﹣20℃温度中，将 Agni 用超纯水稀释。 
2.1.2  方法 
2.1.2.1 动物分组与喂养 

















使 其 以 0.25±0.02μl/ 小 时 的 速 度 释 放 到 大 鼠 体 内 ， 使 药 物 以










湿度控制在 45-55%，每周更换鼠笼垫料 2 次，每日更换饮水瓶，自由进食和饮
水,四组大鼠饲料方案同前所述。每日观察大鼠进食、饮水、尿量及生长情况，




























取标本前对大鼠称重，按大鼠体重 0.4ml/100g 给予 10%水合氯醛腹腔内注射
麻醉，将麻醉状态大鼠四肢及头部固定于解剖台上。剃去腹胸部中线周围毛，消
毒。从下腹部正中线向上剪开皮肤肌肉，打开胸腔，暴露心脏，将采血针从心尖





做免疫组化；用生理盐水或者 PBS 漂洗后，以 4%多聚甲醛固定肾组织（24－72
小时，若时间再长就要放在 70％的酒精中保存 ,将组织从固定液中拿出，然后
放酒精中,70％，4 度下，可以放 1－2 周）。另外一侧肾脏则迅速置于液氮中, 随
后放入﹣80℃冰箱保存(用于 Real-time PCR 基因检测以及提取蛋白质进行
Western blotting 检测)。 







设α=0.05，以 P <0.05 为有统计学意义。 
2.2.1 材料 
2.2.1.1 组织标本来源 
从﹣80℃冰箱中取出大鼠肾脏组织标本，每组各 10 例，用于 RT-PCR、
Real-time PCR 基因检测和提取蛋白质进行 Western blotting 检测。 
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